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1. Revue de la littérature 
1.1. La population vieillissante : un nouveau contexte 
1.1.1. Âge médian de la population actuelle 
Selon le Haut Conseil de la santé publique (1997), le vieillissement se définit 
comme étant le déclin d’un ensemble de processus, à la fois biologiques, 
physiologiques, sociaux et psychologiques. De plus, des subdivisions chronologiques 
de la période de la vieillesse ont été faites, soit les personnes du 3e âge, ou les 
« jeunes vieux », ayant de 65 à 75 ans; les personnes du 4e âge, ou les « vieux 
vieux », ayant plus de 75 ans et les personnes les plus âgées, ou les « très vieux », 
ayant 85 ans ou plus (Haut Conseil de la santé publique, 1997). Au Canada, l’âge 
médian, était de 23,9 ans en 1921 et de 40,2 ans en 2013 ce qui se rapproche du 
Québec où il était de 20,8 ans et de 41,6 ans pour les mêmes périodes (Figure 1) 
(Institut de la statistique du Québec et Statistique Canada, 2014; Statistique Canada, 
2012, 2013b). 
Figure 1. Âge médian de la population au Québec et au Canada, 1921-2011 
 
Source : Statistique Canada (Statistique Canada (2014). Série Perspective géographique-Recensement 
de 2011. Site téléaccessible à l’adresse <http://www12.statcan.gc.ca/census-recensement/2011/as-
sa/fogs-spg/Facts-pr-fra.cfm?Lang=fra&GK=PR&GC=24>. Consulté le 15 mai 2014.) 
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Cette hausse de l’âge médian a des répercussions tant sur le système de santé 
que sur les coûts économiques associés. En effet, selon l’Organisation de 
Coopération et de Développement Économique (2001), le nombre de personnes très 
âgées augmentera avec l’augmentation de l’espérance de vie à la naissance. De plus, 
40 à 50 % des coûts en soins médicaux sont reliés aux soins des personnes de plus de 
65 ans; dont le coût par personne est trois à cinq fois plus élevé que chez les plus 
jeunes. Cela peut s’expliquer par le fait que même si les personnes âgées ont une 
meilleure espérance de vie et une meilleure santé, elles sont toutefois plus 
susceptibles de souffrir de problèmes de santé comme les maladies chroniques et 
ainsi d’avoir plus recours aux services de santé que les plus jeunes, augmentant du 
même fait les coûts qui y sont reliés (Organisation de Coopération et de 
Développement Économique, 2001). 
 
1.1.2. Prévalence de l’obésité chez les personnes vieillissantes 
Selon l’Organisation mondiale de la Santé (OMS) (2013), on peut définir le 
surpoids et l’obésité comme étant « une accumulation anormale ou excessive de 
graisse corporelle qui peut nuire à la santé ». L’indice de masse corporelle (IMC) est 
un ratio simple à utiliser pour déterminer les risques pour la santé liés au poids 
(Organisation Mondiale de la Santé, 2013). Il correspond au poids corporel (en 
kilogrammes) divisé par le carré de la taille (en mètre), exprimé en kg/m2. Selon 
l’OMS (2013), un IMC compris entre 25.0 et 29.9 kg/m2 correspond au surpoids alors 
qu’un IMC égal ou supérieur à 30 kg/m2 correspond à l’obésité (Tableau 1). 
Néanmoins, l’IMC ne doit pas être utilisé chez les femmes enceintes, les personnes de 
moins de 18 ans puisque leur croissance n’est pas encore achevée (Cole et Lobstein, 
2012; Rolland-Cachera, 2011) ainsi que chez les sportifs de haut niveau étant donné 
leur masse musculaire plus importante, ce qui pourrait les classifier comme étant en 
surpoids ou obèses alors que ce n’est pas le cas (Ode, Pivarnik, Reeves, et Knous, 
2007; SantéCanada, 2012). De plus, chez les personnes âgées de 65 ans et plus, 
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l’IMC ne devrait pas être utilisé étant donné les changements de composition 
corporelle observés avec l’avancée en âge et la diminution de la taille causée par le 
tassement vertébral, ce qui pourrait surestimer l’adiposité (Villareal, Apovian, 
Kushner, et Klein, 2005). Enfin, chez les personnes âgées de 65 ans et plus, il a été 
suggéré que l’intervalle de « poids santé » pourrait être plus élevé de celui de jeunes 
adultes (Santé Canada, 2012). 
 
Au Canada, en 2011, la prévalence de l’embonpoint chez les hommes 
vieillissants était de 40 % et celle de l’obésité de 27 %, alors qu’elle était de 29 % et 
25 % respectivement chez les femmes (Statistique Canada, 2013a). Ainsi, c’est près 
de 70 % des hommes et environ 50 % des femmes qui présentaient un risque accru de 
développer des problèmes de santé (embonpoint et obésité combinés). 
Tableau 1. Classification du risque pour la santé en fonction de l’indice de masse 
corporelle (IMC). 
Classification Catégorie de l’IMC 
(kg/m2) 
Risque de développer 
des problèmes de santé 
Poids insuffisant < 18,5 Accru 
Poids normal 18,5 – 24,9 Moindre 
Excès de poids 25,0 – 29,9 Accru 
Obésité, classe I 30,0 – 34,9 Élevé 
Obésité, classe II 35,0 – 39,9 Très élevé 
Obésité, classe III ≥ 40,0 Extrêmement élevé 
Source : Adapté de Santé Canada, Lignes directrices canadiennes pour la classification du poids chez 
les adultes. Ministre des Travaux publics et Services gouvernementaux du Canada, 2003. 
 
L’IMC peut aider à déterminer les risques pour la santé liés au poids, mais ne 
tient pas compte de la répartition du tissu adipeux (TA) (Villareal et al., 2005). Un 
excédent de TA situé au niveau des hanches, des cuisses et des bras (sous-cutané) est 
associé à un risque moins élevé de développer des problèmes métaboliques qu’un 
excédent de TA situé au niveau abdominal (c.à.d. l’obésité abdominale) (Mauriège et 
al., 1999), particulièrement au niveau viscéral (Britton et al., 2013; Shimamoto et al., 
2013). En effet, la masse grasse viscérale libère des acides gras libres dans la veine 
porte plutôt que dans la circulation systémique (Item et Konrad, 2012), ce qui 
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augmente le risque de stéatose hépatique (foie gras) et le risque de maladies 
cardiovasculaires (Santosa et Jensen, 2008). Afin de tenir compte de la répartition du 
TA, la mesure de la circonférence de la taille est utilisée afin d’estimer l’obésité 
abdominale et d’obtenir une meilleure estimation du risque pour la santé (Janssen, 
Heymsfield, Allison, Kotler et Ross, 2002). Selon Santé Canada (2011) et Arden et 
al. (2004), une circonférence de la taille égale ou supérieure à 102 cm chez les 
hommes et égale ou supérieure à 88 cm chez les femmes représente un risque plus 
élevé de développer des problèmes de santé tels que le diabète de type 2, 
l’hypertension, les maladies cardiovasculaires et certains cancers. Selon les résultats 
de l’Enquête canadienne sur les mesures de la santé de 2011, la circonférence de la 
taille mesurée moyenne était de 95,1 cm chez les hommes et de 87,3 cm chez les 
femmes âgés de 18 à 79 ans (Statistique Canada, 2013a). De plus, ce même rapport 
démontre que 41 % des femmes et 29 % des hommes présentaient une circonférence 
de la taille égale ou supérieure à 88 cm et 102 cm respectivement, ce qui les place à 
risque élevé de développer des problèmes de santé (Figure 2). 
Figure 2. Répartition de la population de 18 à 79 ans ayant un risque accru de 
développer des problèmes de santé en raison de la circonférence de la taille, selon le 
sexe, Canada, 2009 à 2011. 
 




Chez les hommes, on observe une augmentation du taux d’embonpoint et 
d’obésité jusqu’à l’âge de 59 ans (Statistique Canada, 2013a). Par contre, on observe 
une légère diminution (pour l’embonpoint) et une augmentation moins importante 
(pour l’obésité) après 60 ans. Chez les femmes, on observe également une 
augmentation du taux d’embonpoint et d’obésité jusqu’à l’âge de 59 ans suivie d’une 
augmentation moins importante du taux d’embonpoint et d’obésité après 60 ans 
(Statistique Canada, 2013a). Ainsi, le gain de masse grasse chez les femmes 
ménopausées après 60 ans pourrait être potentiellement lié à une régulation différente 
de l’hypertrophie du tissu adipeux et du dysfonctionnement de celui-ci 
(Karagiannides et al., 2001). Cet aspect sera discuté ultérieurement (Chapitre 1.2.3. 
Changements de composition corporelle après 60 ans). 
 
1.2. La femme ménopausée : un cas particulier 
1.2.1. Changements hormonaux 
La ménopause, dont l’âge moyen est de 51 ans (Blake, 2006; Greendale, Lee 
et Arriola, 1999; Nelson, 2008), est définie comme étant une aménorrhée de 12 mois 
consécutifs suite à l’arrêt définitif de la fonction ovarienne (Nelson, 2008). Dans le 
processus menant à la ménopause, la sécrétion de plusieurs hormones est diminuée 
[œstrogènes (estradiol), androgènes (ex. : testostérone), hormone de croissance (GH) 
et facteur de croissance 1 apparenté à l'insuline (IGF-1)] (Horstman, Dillon, Urban et 
Sheffield-Moore, 2012). 
 
Les œstrogènes sont responsables du développement des organes génitaux et 
de l’inhibition de la sécrétion de FSH par l'hypophyse chez la femme. En outre, il a 
également été démontré que les œstrogènes exercent une vaste gamme d'effets 
biologiques dans de nombreux systèmes physiologiques chez les femmes et les 
hommes (Horstman et al., 2012). En effet, les œstrogènes atténuent les réponses 
inflammatoires (Tiidus, 1995, 2001) et peuvent jouer un rôle protecteur contre le 
stress oxydatif (Vina, Sastre, Pallardo, Gambini et Borra, 2006) et l'inflammation 
(MacNeil, Baker, Stevic et Tarnopolsky, 2011). De plus, la perte d’œstrogènes et de 
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testostérone reliée à la ménopause est associée à un déclin accéléré de la masse 
musculaire (sarcopénie) et de la force musculaire (dynapénie) (Cooper et al., 2008; 
Kurina et al., 2004; Samson et al., 2000), ce qui induit une diminution de la capacité 
fonctionnelle (Horstman et al., 2012). 
 
Les œstrogènes stimulent la synthèse des protéines enzymatiques, lesquelles 
participent au métabolisme des glucides (Lemoine et al., 2003) dans les cellules 
musculaires squelettiques des femmes et des hommes de moins de 50 ans (MacNeil et 
al., 2011). Il est intéressant de noter que ces actions importantes se réalisent via les 
récepteurs d'œstrogènes produits par de nombreux tissus (TA et organes tels que 
l’utérus, les ovaires, les os, les seins, le foie et certaines parties du cerveau) 
(Dahlman-Wright et al., 2006). Au cours de la première année de la ménopause, les 
niveaux circulants d’œstrogènes diminuent en moyenne de 80 % (Chakravarti et al., 
1976; Horstman et al., 2012). Or, de faibles concentrations d'œstrogènes sont 
associées à un risque accru d'événements cardiovasculaires chez la femme (Abbott et 
al., 2007; Jankowska et al., 2009). 
 
De plus, la réduction des concentrations d’œstrogènes conduit à des 
changements dans le profil lipidique. En effet, la ménopause est associée à une 
diminution de la concentration des lipoprotéines de haute densité (HDL-C), à une 
augmentation du taux de cholestérol total, des lipoprotéines de faible (LDL-C) et de 
très faible (VLDL) densité ainsi qu’à des niveaux sanguins plus élevés de 
triglycérides. Tous ces changements augmentent également le risque de maladies 
cardiovasculaires (Guthrie et al., 2003; Reddy Kilim et Chandala, 2013; Tchernof et 
al., 2004). 
 
Plus particulièrement, les niveaux de testostérone diminuent dans la quatrième 
décennie de la vie et approchent les 50 % de ceux observés dans la deuxième 
décennie avant la ménopause (Zumoff, Strain, Miller et Rosner, 1995). À l'issue de la 
ménopause, les concentrations moyennes de testostérone sont d’environ 15 % par 
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rapport à celles observées lors de la pré-ménopause (Longcope, 1998; Zumoff et al., 
1995). En outre, certaines femmes éprouvent de nouvelles réductions (environ 60 %) 
dans les 2 à 5 années suivant la ménopause (Chakravarti et al., 1976). Fait intéressant, 
la testostérone est capable de réduire les cytokines inflammatoires, tels que le facteur 
de nécrose tumorale-alpha (TNF-α), l'interleukine-6 (IL-6) et l'interleukine-1β (IL-
1β) (Khosla, Atkinson, Dunstan et O’Fallon, 2002; Malkin et al., 2004), et de 
stimuler la production de cytokines anti-inflammatoires telles que l’interleukine-10 
(IL-10) (Bebo, Schuster, Vandenbark et Offner, 1999; Liva et Voskuhl, 2001; Malkin 
et al., 2004). Cependant, il a été démontré que des niveaux élevés de testostérone et 
des niveaux bas de globuline se liant à l’hormone sexuelle (SHBG) sont associés à la 
résistance à l’insuline et au diabète de type 2 (Maggio et al., 2011), conditions 
caractérisées par une inflammation silencieuse sous-jacente (Horstman et al., 2012). 
 
Ainsi, les changements dans les concentrations des hormones sexuelles 
(œstrogènes et androgènes) observés suite à la ménopause contribuent au 
développement d'un état proinflammatoire (Horstman et al., 2012); lequel peut 
prédisposer à certains problèmes de santé comme les maladies cardiovasculaires et le 
diabète de type 2 (Horstman et al., 2012). 
 
Enfin, les niveaux de GH et d’IGF-1 diminuent significativement après la 
ménopause (Sherlock et Toogood, 2007), lesquels sont corrélés à l'augmentation de 
l'adiposité (Horstman et al., 2012). De plus, alors qu’un niveau circulant élevé d'IGF-
1 est un facteur de risque pour de nombreux types de cancers (Rodon, DeSantos, 
Ferry Jr. et Kurzrock, 2008), une faible concentration semble impliquée dans la 
pathogenèse du diabète de type 2 (Zofkova, 2003) et des maladies cardiovasculaires 
(Suh et al., 2008). 
 
1.2.2. Changements de composition corporelle 
Bien que le gain de poids régulier d'environ 0,5 kg par année soit lié à 
l'avancée en âge plutôt qu’à la ménopause (Guthrie, Dennerstein et Dudley, 1999; 
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Sternfeld et al., 2004; Wing, Matthews, Kuller, Meilahn et Plantinga, 1991), la 
ménopause est associée à des changements du métabolisme du TA qui peuvent 
contribuer à l'accumulation de masse grasse (Misso et al., 2005). Les changements 
hormonaux lors de la ménopause (diminution de la concentration d’œstrogènes et de 
testostérone) contribuent à l’augmentation de la masse grasse totale (Toth, Tchernof, 
Sites et Poehlman, 2000a, 2000b), particulièrement au niveau abdominal (Davis et 
al., 2012). En effet, il a été démontré que la ménopause est associée à une 
redistribution de la graisse au niveau de l’abdomen, faisant passer la femme 
ménopausée d’une forme gynoïde (accumulation de TA au niveau glutéo-fémoral) à 
une forme androïde (accumulation de TA au niveau abdominal) (Mauriège et al., 
2000; Toth et al., 2000a, 2000b). De plus, plusieurs études ont démontré que les 
femmes ménopausées présentent une plus grande quantité de graisse intra-abdominale 
que les femmes pré-ménopausées (Abdulnour et al., 2012; Toth et al., 2000a, 2000b). 
Ces données ont été confirmées par de récentes études qui rapportaient qu’à 
circonférence de taille égale, les femmes ménopausées ont plus de TA viscéral que 
les femmes pré-ménopausées (Abdulnour et al., 2012; Kuk, Lee, Heymsfield et Ross, 
2005). 
 
Les changements hormonaux liés à la ménopause contribuent également à des 
changements importants au niveau de la masse musculaire. En effet, la diminution 
des concentrations d’œstrogènes et de testostérone est associé à un déclin de la masse 
musculaire chez la femme suite à la ménopause (Horstman et al., 2012; van Geel, 
Geusens, Winkens, Sels et Dinant, 2009). Une importante diminution de la masse 
musculaire peut mener à la sarcopénie, laquelle est définie par un indice de masse 
musculaire [masse maigre (kg) / taille (m)2] de 2 écarts-types ou plus en-dessous de la 
moyenne de référence d’une population jeune (Janssen, 2010). Selon Baumgartner 
(1998), la probabilité de développer une incapacité physique est environ 3 à 4 fois 
plus élevée chez les hommes et les femmes plus âgés sarcopéniques que chez les 
personnes âgées ayant une masse musculaire normale. Il a également été rapporté un 
lien entre la sarcopénie et le développement de désordres métaboliques (diabète de 
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type 2, résistance à l’insuline, dyslipidémies et hypertension) (Karakelides et Nair, 
2005). Cependant, les données sont encore controversées (Ali et Garcia, 2014; Batsis, 
Mackenzie, Barre, Lopez-Jimenez et Bartels, 2014; Kalyani, Corriere et Ferrucci, 
2014). À titre d’exemple, Aubertin-Leheudre et al. (2006) ont observé que les 
femmes obèses ménopausées et sarcopéniques présentaient un profil lipidique plus 
favorable que celles n’ayant pas de sarcopénie. Il a alors été suggéré que la perte de 
force (dynapénie) serait beaucoup plus délétère que la perte de masse musculaire en 
soi. Ces résultats ont également été rapportés dans d’autres études (Stephen et 
Janssen, 2009; Visser et al., 2005). 
 
1.2.3. Changements de composition corporelle après 60 ans 
La littérature semble indiquer que les changements observés avec la 
ménopause ne sont pas les mêmes après l’âge de 60 ans, suggérant qu’il y aurait des 
différences physiologiques après 60 ans. En effet, la masse musculaire diminue avec 
le vieillissement et cette diminution est plus rapide après l’âge de 60 ans 
(Rooyackers, Adey, Ades et Nair, 1996). Par contre, en ce qui concerne la masse 
grasse, on observe des résultats contradictoires. En effet, selon Baumgartner (2000), 
plutôt que de continuer à augmenter, la masse grasse diminue de façon draconienne 
après l’âge de 60 ans. Par contre, selon Fantin et al. (2007), la masse grasse augmente 
mais pas de façon significative; alors que selon Goodpaster et al. (2006) et Woo et al. 
(2007), elle continue d’augmenter de manière constante après 60 ans. De manière 
intéressante, l’étude de Hugues et al. (2002) démontrait que le changement de masse 
grasse est inversement associé à l’âge, et ce, indépendamment d’un changement dans 
la pratique d’activités physiques chez la femme. En effet, les données issues de leur 
étude longitudinale échelonnée sur une période de 5 à 12 ans chez des femmes âgées 
de 46 à 80 ans, indiquent une atténuation de l’augmentation de la masse grasse ou 
encore une perte de masse grasse chez la femme vieillissante. Dans cette étude, les 
auteurs ont observé un gain de masse grasse chez les femmes qui était pré-
ménopausées au début de l’étude alors qu’ils ont observé une diminution de la masse 
grasse chez les femmes ménopausées qui était plus âgées au début de l’étude. Selon 
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les auteurs, la différence de masse grasse avant l’âge de 60 ans pourrait être un 
facteur explicatif. Bien que les changements de masse grasse après 60 ans restent à 
clarifier, la prévalence de l’obésité diminue avec l’âge et passe d’environ 55 % à 
environ 30 %. 
 
1.3. Le tissu adipeux : plus qu’un lieu de stockage 
Le TA, était principalement reconnu comme un réservoir passif ne servant 
qu’à emmagasiner l’énergie (Lafontan, 2008). C’est avec la découverte de la leptine 
en 1994 (Zhang et al., 1994) que la capacité du TA à produire des facteurs pouvant 
agir à distance sur d’autres tissus et organes a été établie. 
 
Il est maintenant accepté que le TA occupe plusieurs rôles, dont celui de 
libérer l’énergie (lipolyse), stocker l’énergie sous forme de triglycérides et sécréter 
les adipokines (Fruhbeck, Gomez-Ambrosi, Muruzabal et Burrell, 2001; Guerre-
Millo, 2006; Trayhurn, Wang et Wood, 2008). Les adipokines sont des hormones 
peptidiques produites par le TA (adipocyte ou fraction stroma-vasculaire). Certaines 
adipokines (IL-6, TNF-α) ont un lien avec l’inflammation et sont alors appelées 
adipocytokines (Funahashi et al., 1999). Les cytokines sont des protéines ou 
glycoprotéines sécrétées par plusieurs types de cellules et ont un lien avec le système 
immunitaire et l’inflammation. Néanmoins, pour les besoins de ce mémoire, le terme 
adipokines sera utilisé. Le TA est également impliqué dans plusieurs processus 
physiologiques et métaboliques associés à la sécrétion d’adipokines (Figure 3) 
(Trayhurn, 2005). Le TA participe également activement à la coordination de 
plusieurs processus biologiques, dont le métabolisme énergétique, la fonction 
immunitaire et la fonction neuroendocrine (Kershaw et Flier, 2004). 
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Figure 3. Processus physiologiques et biologiques associés à la sécrétion 
d'adipokines par le tissu adipeux. Adapté de Trayhurn (2005). 
 
 




Bien qu’aujourd’hui plus de 60 adipokines aient été découvertes (Figure 4), 
seules la leptine, l’adiponectine, l’IL-6, l’IL-10 et le TNF-α seront traitées pour les 
besoins de ce mémoire. 
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Figure 4. Fonction sécrétoire du tissu adipeux. Adapté de Frühbeck et al. 
(2001) et Trayhurn et al. (2008). 
 
 
a) La leptine.  
La leptine est principalement sécrétée par les adipocytes et les concentrations 
sont proportionnelles à la quantité de TA totale (Skurk, Alberti-Huber, Herder et 
Hauner, 2007). La contribution des adipocytes du TA sous-cutané est plus importante 
que celle du TA viscéral compte tenu de l’effet de masse (Fain, Madan, Hiler, 
Cheema et Bahouth, 2004; Ouchi, Parker, Lugus et Walsh, 2011; Wajchenberg, 
2000). La leptine est également sécrétée par d'autres tissus tels que le placenta et les 
ovaires (Cervero et al., 2006; Hoggard et al., 1997) chez l’humain, et par les muscles 
Légende :TGFβ : Facteur de croissance bêta (transforming growth factor β); MIF : facteur 
d’inhibition de la migration des macrophages (macrophage migration inhibitory factor); IL-1β, IL-6, 
IL-8, IL-10 : Interleukine-1β, -6, -8 et -10; CRP : Protéine C-réactive (C-reactive protein); Apo E : 
Apolipoprotéine E; NGF : Facteur de croissance nerveuse (nerve growth factor); IGF-1 : Facteur de 
croissance 1 ressemblant à l’insuline (insulin-like growth factor-1); TNF-α : Facteur de nécrose 
tumorale-alpha (tumor necrosis factor-alpha); PAI-1 : Inhibiteur de l’activateur du plasminogène 1 
(plasminogen activator inhibitor-1); ASP : Protéine stimulant l’acylation (acylation-stimulating 
protein); PG : Prostaglandines. 
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squelettiques et le tissu adipeux brun chez les mammifères (Wang, Liu, Hawkins, 
Barzilai et Rossetti, 1998). 
 
Il a été démontré que les niveaux de leptine diminuent rapidement avec la 
restriction calorique et la perte de poids (Kotidis et al., 2006). Cette baisse est 
associée à des réponses physiologiques d'adaptation à la famine y compris une 
augmentation de l'appétit et une diminution de la dépense énergétique (Kershaw et 
Flier, 2004). Par contre, en situation d’obésité on peut observer des taux élevés de 
leptine en circulation, démontrant un état de résistance à la leptine. Toutefois, selon 
Bjorbaek et Kahn (2004) et Flier (2004), le mécanisme de cette résistance à la leptine 
est encore inconnu. Il pourrait résulter d'un défaut de signalisation de la leptine ou du 
transport à travers la barrière hémato-encéphalique. Quant aux récepteurs de la 
leptine, ils sont exprimés au niveau du système nerveux central ainsi qu’en périphérie 
(Bjorbaek et Kahn, 2004). Il est reconnu que la leptine est un indicateur des réserves 
d’énergie (Flier, 1998). La liaison de la leptine à son récepteur hypothalamique induit 
une réduction de la prise alimentaire amenant ainsi une diminution de la sécrétion 
d’insuline, une amélioration du métabolisme gluco-lipidique musculaire ainsi que 
l’arrêt de la production hépatique postprandiale de glucose (Lacquemant, Vasseur, 
Leprêtre et Froguel, 2003). De plus, la leptine semble jouer un rôle dans la production 
de cytokines par les cellules immunitaires (Margetic, Gazzola, Pegg et Hill, 2002). En 
effet, la leptine stimule la prolifération de dérivés réactifs de l’oxygène (reactive 
oxygen species [ROS]) et active les monocytes circulants in vitro, induisant ainsi la 




L’adiponectine est fortement et spécifiquement exprimée dans les adipocytes 
et circule à des niveaux élevés dans le sang chez les personnes de poids normal 
(Chandran, Phillips, Ciaraldi et Henry, 2003). Au même titre que la leptine, 
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l’adiponectine est exprimée de façon plus importante dans le TA sous-cutané que 
dans le TA viscéral (Fain et al., 2004). 
 
Néanmoins, à la différence de la leptine, le taux plasmatique et l’expression de 
l’adiponectine dans le TA sont corrélés de façon négative avec l’adiposité viscérale et 
l’obésité totale (Ohashi, Ouchi et Matsuzawa, 2012). L’adiponectine serait une 
hormone unique avec des effets antidiabétique et anti-inflammatoire (Chandran et al., 
2003; Diez et Iglesias, 2003). Plus précisément, l’adiponectine inhibe l’adhésion des 
monocytes et la transformation des macrophages en cellules spumeuses dans la paroi 
vasculaire et facilite la phagocytose des cellules apoptotiques par les macrophages, 
exerçant ainsi des effets cardio-protecteurs (Pégorier, 2007). Ainsi, l’adiponectine 
prévient l’inflammation de la paroi vasculaire en empêchant l’accumulation de 
cellules spumeuses dans les artères, et par conséquent la formation de plaques 
d’athéromes menant à l’athérosclérose (Ouchi, Ohashi, Shibata et Murohara, 2012). 
De plus, l’adiponectine induit la production d'IL-10, facteur anti-inflammatoire 
important, par les monocytes humains, les macrophages et les cellules dendritiques 
(Fantuzzi, 2005; Lago, Dieguez, Gomez-Reino et Gualillo, 2007); ce qui provoque la 
diminution des concentrations de TNF-α et d’IL-6 (Fantuzzi, 2005; Li, Wang et 
Miao, 2011). 
 
Enfin, l’adiponectine plasmatique diminue avant la survenue de l’obésité ou 
de la résistance à l’insuline chez les primates, suggérant qu’une hypoadiponectémie 
contribuerait à la pathogenèse de ces conditions (Hotta et al., 2001). À l’inverse, les 
taux d’adiponectine augmentent lorsque la sensibilité à l’insuline s’améliore, comme 
cela se produit après une perte de poids volontaire chez les personnes obèses 
(Chandran et al., 2003; Diez et Iglesias, 2003). 
 
c) L’interleukine-6. 
L’IL-6 est produite par plusieurs types de cellules dont les adipocytes, plus 
particulièrement par les macrophages qu’on retrouve dans la fraction stroma-
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vasculaire (Bouloumié et al., 2005; Fain et al., 2004; Fruhbeck et al., 2001; Hauner, 
2005), les cellules hépatiques (Ouchi et al., 2011), les cellules musculaires (Fruhbeck 
et al., 2001; Ouchi et al., 2011; Ronti, Lupattelli et Mannarino, 2006) ainsi que les 
cellules immunitaires, les fibroblastes et les cellules endothéliales (Fruhbeck et al., 
2001; Pang, Couch, Batey, Clancy et Cripps, 1994; Ronti et al., 2006). Néanmoins, 
selon Fernandez-Real et Ricart (2003) et Ouchi et al. (2011) environ le tiers de l’IL-6 
circulant serait produit par le TA. De plus, le TA omental produit plus d’IL-6 que le 
TA abdominal sous-cutané (Brüünsgaard et Pedersen, 2003; Fried, Bunkin et 
Greenberg, 1998). En effet, selon Mouraux (2007), le TA viscéral produirait 30 % des 
taux circulants d’IL-6; soit trois fois plus que le TA sous-cutané (Fain et al., 2004; 
Ronti et al., 2006; Wajchenberg, 2000). 
 
Woods et al. (2000) ont démontré que l’IL-6 stimule la production de CRP 
(marqueur proinflammatoire) par le foie, ce qui démontre le rôle important de l’IL-6 
dans le processus inflammatoire (Fève et Bastard, 2007). Dans ce contexte, Tchernof 
et Després (2013) indiquent que des concentrations élevées d’IL-6 en circulation peut 
refléter un TA plus dysfonctionnel comprenant une augmentation de l'infiltration de 
macrophages dans le TA. Enfin, plusieurs études ont démontré que l'IL-6 inhibe 
significativement la sécrétion d'adiponectine (marqueur anti-inflammatoire) par les 
adipocytes (Brüünsgaard et Pedersen, 2003; Fasshauer et al., 2003; Fernandez-Real et 
Ricart, 2003; Ouchi et al., 2011). En effet, l'ajout d'IL-6 à des adipocytes chez des 
souris provoque une diminution de 52 % de l'expression d'adiponectine; alors que la 




L’IL-10 est une protéine anti-inflammatoire puissante produite par les 
lymphocytes B activés (Gotho et al., 2012), les monocytes, les macrophages et les 
lymphocytes T (Opal et DePalo, 2000) ainsi que par le TA (adipocytes et fraction 




L’IL-10 inhibe la synthèse d’adipokines proinflammatoires tels que le TNF-α 
et l’IL-1 (Gotho et al., 2012; Opal et DePalo, 2000), et jouerait un rôle important 
dans l’orchestration de la réaction inflammatoire impliquant l’activation des 
macrophages (Petersen et Pedersen, 2005). Actuellement, il n’y a que peu d’études 
ayant examiné le rôle de l’IL-10 dans le développement de maladies chroniques 
(Esposito, Giugliano, Scuderi et Giugliano, 2006; Rabelo et al., 2010). Cependant, 
son rôle dans le processus inflammatoire laisse entrevoir la possibilité que cette 
cytokine jouerait un rôle non négligeable dans la pathophysiologie des maladies 
chroniques. 
 
e) Le facteur de nécrose tumorale alpha. 
Le TNF-α est synthétisé et sécrété par les adipocytes et les cellules de la 
fraction stroma-vasculaire (Fain et al., 2004; Kern et al., 1995; Ronti et al., 2006), 
ainsi que par les macrophages et les lymphocytes (Fève et Bastard, 2007). 
Néanmoins, il a été démontré que la production majeure de TNF-α provient des 
cellules de la fraction stroma-vasculaire (incluant les macrophages) (Bouloumié et 
al., 2005; Trayhurn et Wood, 2004). Aussi, selon Brüünsgaard et Pedersen (2003), le 
TA omental produirait plus de TNF-α que le TA sous-cutané; alors que ce serait 
plutôt l’inverse selon Fain et al. (2004) et Wajchenberg (2000). Par contre, selon ces 
derniers auteurs (Fain et al., 2004; Wajchenberg, 2000), ce résultat pourrait dépendre 
de la masse totale et de la distribution de la graisse. 
 
Le TNF-α agit à la fois de manière autocrine et paracrine de façon à influencer 
un éventail de processus, y compris l’induction de l'apoptose (Trayhurn et Wood, 
2004; P. Wang, Mariman, Renes et Keijer, 2007). En outre, le TNF-α diminue la 
lipogenèse, stimule la lipolyse et régule la production d'autres cytokines (Trayhurn et 
Wood, 2004; P. Wang et al., 2007). En effet, il a été rapporté que le TNF-α inhibe 
significativement la sécrétion d'adiponectine par les adipocytes (Fasshauer et al., 
2003; Ouchi et al., 2011; Ruan et Lodish, 2003), et stimule la production d’IL-6 
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(Brüünsgaard et Pedersen, 2003; Petersen et Pedersen, 2005; Ruan et Lodish, 2003). 
Selon Liu et al. (1998) et Trayhurn et Wood (2004), le TNF-α exerce également de 
multiples effets sur l’action de l’insuline (incluant l’inhibition de la voie de 
signalisation de l’insuline), jouant ainsi un rôle dans le développement de la 
résistance à l’insuline. 
 
1.3.2. Ménopause, obésité et fonction sécrétoire du tissu adipeux : impact sur les 
adipokines 
Un état proinflammatoire est caractéristique d’un dérèglement de la réponse 
du système immunitaire qui amène un état d’inflammation prolongé, asymptomatique 
et persistant reconnu sous le nom d’inflammation silencieuse. Par ailleurs, selon 
Wang et al. (2007), une surcharge lipidique dans les adipocytes pourrait initier un état 
de stress cellulaire et l'activation des voies de signalisation inflammatoires; ce qui 
conduirait à une production accrue d’adipokines proinflammatoires, dont le TNF-α et 
l’IL-6. 
Il a déjà été rapporté que les faibles taux d’œstrogènes associés à la 
ménopause pourraient augmenter l’infiltration de macrophages dans le TA et ainsi 
promouvoir une réaction inflammatoire locale (Mattsson et Olsson, 2007). De plus, 
l’augmentation de l’adiposité viscérale observée chez la femme ménopausée induit 
des changements délétères au niveau de la production de marqueurs inflammatoires 
dont les adipokines (Lee et al., 2009). Néanmoins, les différences entre les devis de 
recherche ne permettent pas de confirmer les changements des niveaux sériques de 
leptine chez la femme ménopausée (Bednarek-Tupikowska et al., 2006; Castracane, 
Kraemer, Franken, Kraemer et Gimpel, 1998; Haffner, Mykkänen et Stern, 1997; 
Shimizu et al., 1997). 
Enfin, le gain pondéral observé avec la ménopause est relié à un excès de 
triglycérides dans les adipocytes induisant ainsi une hypertrophie adipocytaire qui 
altère le fonctionnement normal du TA (Karagiannides et al., 2001). Par conséquent, 
en situation d’obésité, on peut observer des taux circulants anormaux de molécules 
inflammatoires. Plus précisément, des niveaux circulants plus élevés de marqueurs 
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proinflammatoires (p.ex. leptine, IL-6 et TNF-α) et des concentrations plus faibles de 
marqueurs anti-inflammatoires (Figure 5) (Forsythe, Wallace et Livingstone, 2008). 
Selon Gotoh et al. (2012), l’obésité réduit la capacité de production de l'IL-10, ce qui 
provoquerait une inflammation chronique dans le TA et dans le foie. Cependant, le 
fait que l’étude de Manigrasso et al. (2005) n’ait pas démontré de changements 
significatifs des taux plasmatiques d’IL-10 suite à une perte de poids modérée vient 
remettre en question cette théorie. 
Ainsi, le gain de masse grasse et l’obésité (surtout viscérale) avec la 
ménopause, semblent caractérisés par une altération de la fonction sécrétoire du TA 
conduisant à un état proinflammatoire chronique (Engstrom et al., 2003; Fantuzzi, 
2005). Ces changements de la fonction sécrétoire sont reliés au développement de la 
résistance à l’insuline (Fernandez-Real et Ricart, 2003; Hotamisligil, Arner, Caro, 
Atkinson et Spiegelman, 1995; Ronti et al., 2006; Rotter, Nagaev et Smith, 2003), et 
seraient prédicteur de la survenue du diabète de type 2 (Fernandez-Real et Ricart, 
2003; Ouchi et al., 2011; Petersen et Pedersen, 2005; Ronti et al., 2006) et des 
maladies cardiovasculaires (Fernandez-Real et Ricart, 2003). 





1.3.3. Inflammation silencieuse : « sick fat » ou adiposopathie 
L’adiposopathie est le processus qui convertit le TA « sain » en TA 
« malade » (Van de Voorde, Pauwels, Boydens et Decaluwé, 2013). Plus 
spécifiquement, l’adiposopathie décrit l’élargissement pathogène des adipocytes et du 
TA, ce qui entraîne des anomalies anatomiques et fonctionnelles conduisant au 
diabète de type 2, à l’hypertension artérielle et aux dyslipidémies (Bays, 2005, 2011). 
Bien que plusieurs biomarqueurs aient été identifiés afin de définir la présence 
d’adiposopathie, le ratio leptine/adiponectine (ou adiponectine/leptine) est l’outil 
utilisé pour la stratification du risque chez les patients atteints d’adiposopathie (Bays 
et al., 2013). 
 
L’adiposopathie implique l’action des macrophages, lesquels sont une 
composante normalement retrouvés dans le TA (Fantuzzi, 2005). Leur rôle est de 
nettoyer les tissus des cellules mortes (Ouchi et al., 2011). Or, l’obésité est associée à 
un nombre accru de macrophages dans le TA (Fantuzzi, 2005), particulièrement le 
TA viscéral (Bouloumié et al., 2005). Les macrophages M1 (proinflammatoires) sont 
des macrophages « classiquement activés » ayant des effets délétères, tels que la 
production accrue d’adipocytokines proinflammatoires (leptine, TNF-α et IL-6), la 
production importante de ROS ainsi que l’attraction de macrophages M1 
supplémentaires par la sécrétion de petites protéines appelées chémokines (Figure 6) 
(Ouchi et al., 2011; Van de Voorde et al., 2013). Les macrophages M2 (anti-
inflammatoires) sont des macrophages « alternativement activés » ayant des effets 
positifs tels que la régulation positive de la production d’IL-10 et la diminution de la 
production de ROS (Bouloumié et al., 2005; Ouchi et al., 2011). De plus, les 
adipocytes peuvent moduler la fonction des macrophages dans la mesure où ceux-ci 
expriment des récepteurs de la leptine (Gainsford et al., 1996) et de l'adiponectine 
(Chinetti, Zawadski, Fruchart et Staels, 2004). De plus, une hypertrophie des 
adipocytes vient altérer le processus d’angiogenèse (Karagiannides et al., 2001) et 
l’absence de flux sanguin induit l’hypoxie des adipocytes et du TA, ce qui est associé 
à une nécrose adipocytaire. 
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Figure 6. Inflammation silencieuse (Ouchi et al., 2011). 
 
 
Comme le présente la Figure 7 ci-dessous, l’adiposopathie engendre une 
inflammation silencieuse qui favorise le développement du syndrome métabolique 
(Emanuela et al., 2012), lequel est associé à un risque accru de maladies 
cardiovasculaires (Cesari, Penninx, Newman, Kritchevsky, Nicklas, Sutton-Tyrrell, 
Rubin, et al., 2003; Pearson et al., 2003), de résistance à l’insuline, de dyslipidémies 
et de diabète de type 2 (Brüünsgaard et al., 2001; Pradhan, Manson, Rifai, Buring et 
Ridker, 2001), ainsi qu’à un risque accru de mortalité (Brüünsgaard et al., 2001). 
 28 
 
Figure 7. Obésité et syndrome métabolique (Emanuela et al., 2012). 
 
 
Il apparaît donc que l’obésité (plus précisément l’adiposopathie) cause 
l’inflammation silencieuse (Herbert et Hotamisligil, 2006; Ouchi et al., 2011; 
Shoelson, Lee et Goldfine, 2006), laquelle est au centre du développement 
d’altérations métaboliques menant au développement de maladies chroniques. 
 
1.4. Perte de poids et inflammation chez la femme ménopausée 
1.4.1. Restriction calorique seule et inflammation 
Bien qu'il soit difficile de déterminer l'impact relatif des différents types de 
restriction calorique (faible en glucides, faible en lipides ou élevé en protéines), il a 
été démontré que la plupart des diètes sont efficaces pour engendrer une perte de 
poids, et ce, indépendamment de la proportion en nutriments (% de glucides, % de 
lipides, % de protéines) à condition que les participants adhèrent au programme 




Foster-Schubert et al. (2012) ont constaté qu’une démarche de modification 
de comportements de santé ciblant une perte de poids via une restriction calorique 
échelonnée sur une période d’un an produit une perte de poids corporel importante 
ainsi qu’une amélioration de la composition corporelle chez les femmes ménopausées 
en surpoids ou obèses. Plus particulièrement, les auteurs ont observé une perte de 
poids de 8,5 % chez les femmes ayant participé à une restriction calorique et une 
réduction relative du pourcentage de graisse corporelle de l’ordre de 8,9 %. Or, il a 
déjà été démontré qu’une perte de poids de 5 à 10 % du poids corporel initial est 
associée à une amélioration des facteurs de risque des maladies cardiométaboliques 
tels que le bilan lipidique et le métabolisme glucidique (Goldstein, 1992; Pi-Sunyer, 
1993). 
 
Les effets bénéfiques de la perte de poids induite par une restriction calorique 
sur le profil inflammatoire semblent de plus en plus établis (Imayama et al., 2012). 
En effet, une réduction de certains marqueurs inflammatoires dont la CRP et l’IL-6 
(Imayama et al., 2012), et le TNF-α (Bruun, Pedersen, Kristensen et Richelsen, 2002) 
a été observée chez les femmes ménopausées en réponse à une restriction calorique 
d’une période variant de 6 à 12 mois. Selon Selvin et al. (2007), chaque kilogramme 
de perte de poids corporel correspond à une réduction de 0,13 mg/L des 
concentrations de CRP. Il a également été proposé que le lien entre l’adiposité et la 
concentration plasmatique de CRP soit médié par la contribution du TA dans la 
sécrétion d’IL-6 puisque la synthèse de la CRP dans le foie est largement sous le 
contrôle de l’IL-6 (Yudkin, Kumari, Humphries et Mohamed-Ali, 2000). Ce 
mécanisme expliquerait les niveaux élevés de CRP chez les personnes obèses en état 
de poids stable, ainsi que la réduction observée des concentrations suite à une perte de 
poids. Néanmoins, les résultats de l’étude de You et al. (2004) ne vont pas dans le 
même sens. En effet, même si une diminution significative de la masse grasse a été 
observée, aucun changement significatif des marqueurs inflammatoires (CRP, IL-6, 
TNF-α) n’a été rapporté suite à diète hypocalorique de 6 mois chez des femmes 
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ménopausées en surpoids ou obèses et âgées entre 50 et 70 ans. Néanmoins, 
Giannopoulou et al. (2005) ont démontré qu’une perte de poids d’environ 5 kg par la 
restriction calorique seule ne permet pas de diminuer les concentrations plasmatiques 
d’adipokines (IL-6, TNF-α, adiponectine) chez les femmes ménopausées diabétiques 
de type 2 âgées entre 50 et 70 ans. 
 
Ainsi, bien que la plupart des études semblent démontrer que la perte de poids 
induite par une restriction calorique améliore le profil inflammatoire chez la femme 
ménopausée (Bruun et al., 2002; Faraj, Lavoie, Messier, Bastard et Prud'homme, 
2010; Imayama et al., 2012), des contradictions demeurent dans la littérature 
suggérant qu’une perte de poids n’est pas automatiquement associée à une 
amélioration du profil inflammatoire (Brochu et al., 2009; Dansinger et al., 2005; 
Shai et al., 2008). Plusieurs aspects peuvent expliquer ces résultats, notamment l’état 
de santé initial des femmes ménopausées participant à ces études ainsi que l’âge des 
populations étudiées. En effet, bien que le profil inflammatoire joue un rôle central 
dans le développement de maladies chroniques (van Greevenbroek, Schalkwijk et 
Stehouwer, 2013), les études portant sur l’effet d’un programme de perte de poids ne 
tiennent pas toujours compte de l’état initial d’inflammation des femmes 
ménopausées obèses. De plus, comme expliqué plus tôt dans ce mémoire, la 
composition corporelle des femmes ménopausées au-delà de 60 ans semble différer 
de celle des femmes ménopausées plus jeunes (Hughes, Frontera, Roubenoff, Evans 
et Singh, 2002). Ces résultats suggèrent des changements physiologiques sous-jacents 
qui pourraient altérer la réponse à une perte de poids, tant au niveau de la 
composition corporelle que du profil inflammatoire. 
 
1.4.2. Restriction calorique combinée à l’entraînement contre résistance et 
inflammation 
Comparativement à la combinaison de l’entraînement aérobie et de la 
restriction calorique, l’effet de l’entraînement contre résistance et de la restriction 
calorique sur le profil inflammatoire a été peu étudié chez la femme ménopausée. 
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Bien que Brochu et al. (2009) rapportent une diminution de la masse grasse 
abdominale suite à un programme de perte de poids d’une durée de 6 mois chez des 
femmes ménopausées en bonne santé et âgées de 53 à 63 ans, aucun effet additionnel 
de l’entraînement contre résistance sur le profil inflammatoire n’a été observé. Ces 
résultats ont été confirmés chez des adultes d’âge moyen (18 à 50 ans) ayant suivi un 
programme de perte de poids de 22 semaines combinant diète hypocalorique faible en 
glucides et entraînement contre résistance (Loria-Kohen et al., 2013). Néanmoins, 
Ryan et al. (2003) n’ont observé aucun changement significatif des niveaux 
plasmatiques d’adiponectine malgré une perte de poids significative chez des femmes 
ménopausées âgées entre 50 et 70 ans en santé. Actuellement, l’ensemble de ces 
études ont été réalisées chez des populations vieillissantes en santé, ce qui pourrait 
expliquer l’absence d’effet de certaines études. Compte tenu qu’il a déjà été démontré 
que l’entraînement contre résistance pouvait améliorer le profil inflammatoire de 
femmes obèses ménopausées (Phillips et al., 2012), il demeure important de vérifier 
si la restriction calorique combinée à l’entraînement contre résistance pourrait réduire 
l’inflammation silencieuse chez des populations présentant cette altération 
métabolique. Jusqu’à présent, aucune étude n’a été réalisée chez les femmes 




Bien que la ménopause soit associée à une augmentation de la masse grasse, 
particulièrement au niveau abdominal, il semble que ce gain puisse être différent 
après 60 ans (Hughes et al., 2002). Alors qu’aucun mécanisme explicatif n’ait encore 
été suggéré, il est néanmoins reconnu que l’appétit est réduit chez cette population. 
Sachant que le TA produit des adipokines impliquées dans l’apport alimentaire (p.ex. 
la leptine) nous pouvons émettre l’hypothèse qu’une dysfonction du TA telle que 
l’adiposopathie (présente lors de l’inflammation silencieuse) pourrait participer à ce 
processus. Ainsi, il demeure important de vérifier si la présence d’adiposopathie 




Récemment, Ryan et al. (2014) ont démontré qu’une perte de poids améliore 
le profil inflammatoire chez des femmes ménopausées obèses âgées de 50 à 76 ans. 
Bien que ces résultats soient en accord avec d’autres obtenus chez des femmes 
ménopausées obèses d’un âge variant entre 46 et 73 ans (Faraj et al., 2010; Ryan et 
Nicklas, 2004; Silverman, 2009), il demeure encore des divergences dans la 
littérature (Giannopoulou et al., 2005; You et al., 2004). La différence de 
composition corporelle, et potentiellement d’une adiposopathie exacerbée, entre les 
femmes ménopausées jeunes et plus âgées pourraient expliquer ces contradictions. 
Dans ce contexte et afin d’optimiser la prise en charge de l’obésité chez les femmes 
âgées, il demeure important de vérifier si les femmes ménopausées obèses âgées de 
plus de 60 ans répondent de la même manière à un programme de perte de poids que 
les jeunes femmes ménopausées. Enfin, les différences observées dans la littérature 
concernant l’impact d’un programme de perte de poids sur le profil inflammatoire 
pourraient être reliées à la présence initiale d’adiposopathie, et donc d’inflammation 
silencieuse. Néanmoins, à notre connaissance, aucune étude ne s’est encore penchée 
sur les effets d’un programme de perte de poids chez les femmes ménopausées obèses 




Vérifier la réponse inflammatoire suite à un programme de perte de poids en 




La première hypothèse est que les femmes âgées de plus de 60 ans et souffrant 
d’inflammation silencieuse présenteront un profil inflammatoire et une adiposopathie 




La deuxième hypothèse est que les améliorations de la composition corporelle 
et du profil inflammatoire induites par le programme de perte de poids seront 
significativement moins importantes chez les femmes âgées de plus de 60 ans. 
 
2. Méthodologie 
Les analyses réalisées dans ce mémoire sont des analyses secondaires des données du 
projet MONET. 
2.1. Projet MONET : Objectif et devis de recherche 
Projet de 2003 à 2008 par les Instituts de Recherche en Santé du Canada dans 
le but d’étudier, en utilisant une étude contrôlée randomisée, l’impact de 
l’entraînement contre résistance durant la perte de poids (6 mois) et le maintien du 
poids (12 mois) sur les facteurs suivants : 1) profil métabolique, inflammation et 
profil hormonal, 2) composition corporelle, 3) dépenses énergétiques, et 4) profil 
psychosocial des femmes ménopausées en surpoids ou obèses. 
 
Les participantes ont été recrutées par des annonces dans les journaux et les 
données ont été recueillies de 2003 à 2006. Un total de 1 079 femmes ont répondu 
aux annonces dans les journaux, 936 étaient joignables par téléphone, 252 étaient 
éligibles pour le test, et 137 rencontraient les critères d’inclusion et d’exclusion. 
 
2.2. Article : Changement du profil inflammatoire induit par la perte de 
poids : réponse différente chez les femmes plus âgées obèses souffrant 
d'une inflammation silencieuse. 
 
L’article ci-dessous présente les méthodes ainsi que les résultats issus des analyses 
qui font l’objet du présent mémoire. Il est important de rappeler qu’en raison de la 
forme manuscrite de l’article, les tableaux ainsi que les figures ont été placées à la fin 
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Adipose tissue-induced low-grade inflammation is now recognized as an important 
underlying condition in many chronic diseases. Although fat mass (FM) gain and adipose 
tissue hypertrophy seems lower after 60 years in postmenopausal women, no study has 
determined if weight loss-induced improvement in inflammatory profile is age-
dependent. Objective: To examine the impact of a weight loss program on inflammatory 
profile in young and old obese postmenopausal women. Methods: Forty-seven 
postmenopausal obese women with low-grade inflammation aged between 50 and 70 
years were selected from a pool of 107 subjects and categorized according to age (60y-: 
<60 years and 60y+: ≥60 years). Inflammatory profile (leptin, hsCRP, IL-6 and IL-10, 
TNF-α, adiponectin), and body composition [FM, lean body mass (LBM), abdominal 
subcutaneous adipose tissue (ASAT) and visceral adipose tissue (VAT)] were measured 
before and after a 6-month weight loss program. Results: Analyses have shown that both 
groups are similar for body composition and low-grade inflammation (all p>0.27). While 
FM and LBM decreased in the 60y- group only (all p<0.001), VAT and ASAT decreased 
similarly in both groups (60y-: all p<0.0001; 60y+: p=0.05 and p=0.04, respectively). 
Plasma leptin (p=0.001), hsCRP (p=0.002), IL-6 (p=0.003) and IL-10 (p=0.03) levels 
significantly decreased in the 60y- group only. Conclusions: While weight loss program 
induced a significant decrease in VAT and ASAT in all women, it was accompanied by 
significant improvement of low-grade inflammation in young obese postmenopausal 
women only. 
 





Chronic low-grade inflammation, characterized by a two- to three-fold increase of some 
pro-inflammatory/inflammatory markers [tumor necrosis factor alpha (TNF-α), 
interleukin-6 (IL-6) and C-reactive protein (CRP)] (Petersen et Pedersen, 2005), is now 
recognized as an important underlying condition in many common diseases, especially in 
obese and aging individuals. In fact, it was demonstrated that low-grade inflammation 
promotes the development of chronic diseases such as cardiovascular diseases (Cesari, 
Penninx, Newman, Kritchevsky, Nicklas, Sutton-Tyrrell, Rubin, et al., 2003; Pearson et 
al., 2003) and type 2 diabetes (Pradhan, Manson, Rifai, Buring, & Ridker, 2001). 
Moreover, it was also reported that low-grade inflammation is associated with breast 
cancer (Paik et al., 2004), liver cancer (Budhu et al., 2006) (Khansari, Shakiba, & 
Mahmoudi, 2009), cognitive disorders (Ferrucci et al., 2005; Kuo et al., 2005), 
sarcopenia and osteoporosis (Ferrucci et al., 2005), as well as an increased mortality risk 
(Brüünsgaard, Pedersen, & Pedersen, 2001) in the elderly. 
It was previously shown that obesity, mainly adipose tissue hypertrophy-induced 
adiposopathy, is strongly associated with low-grade inflammation. According to Gregor 
et Hotamisligil (2011), this inflammatory state increases simultaneously with adipose 
tissue where adipocytes initiate inflammatory responses and alter metabolic homeostasis. 
Enlarged adipocytes, often observed in obese individuals with metabolic alterations 
(Weisberg et al., 2003), are characterized by the presence of adiposopathy defined as an 
increased macrophage infiltration and activation (Gregor & Hotamisligil, 2011). This 
adipospathy contribute to induce and maintain pro-inflammatory cytokines production 
(González-Périz & Clària, 2010). Interestingly, in obese aging women, greater abdominal 
fat accumulation is associated with adipose tissue dysfunction leading to an impaired 
inflammatory profile (Karagiannides et al., 2011).  
Moreover, fat mass gain seems to decline in postmenopausal women aged over 60 years 
compared to younger postmenopausal women (Hughes, Frontera, Roubenoff, Evans, & 
Singh, 2002; Pasquali et al., 1994). Although no explaining mechanism has already been 
suggested, it may be hypothesized that the reduced food intake observed in older 
individuals (Chapman, 2010) could be partially explained by a greater adipose tissue 
dysfunction (e.g. altered leptin production) and thus induced a lower fat mass gain in 
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postmenopausal women after 60 years of age. Although fat mass gain tends to decline in 
older postmenopausal women, the presence of greater adiposopathy might still increase 
their risk of developing chronic diseases. 
Weight loss strategies usually include caloric restriction alone or combined with exercise 
training (resistance and/or aerobic exercise) in order to improve health profile and reduce 
chronic disease risk factors in overweight or obese postmenopausal women (Davis et al., 
2012). Recently, Ryan et al. (2014) showed that weight loss intervention reduces CRP 
levels in obese postmenopausal women aged between 50 to 76 years. Although some 
inconsistencies remain (Ryan et al., 2003), these results are in accordance with previous 
studies (Faraj, Lavoie, Messier, Bastard, & Prud'homme, 2010; Ryan & Nicklas, 2004; 
Silverman, 2009) demonstrating that weight loss reduces low-grade inflammation in 
obese postmenopausal women aged between 50 and 75 years. However, knowing that 
postmenopausal women aged over 60 years seem to have a different body composition 
than younger postmenopausal women, and might present a greater adiposopathy-related 
low-grade inflammation, the impact of weight loss intervention should be specifically 
examined in this subpopulation. In fact, this would greatly contribute to optimize health 
care for older women. Therefore, the purpose of this study was determine the impact of a 
6-month weight loss intervention on inflammatory profile in young and old (aged over 60 




2. Materials and methods 
2.1. Experimental protocol and study design 
The study was approved by the Université de Montréal Ethics Committee. All 
participants gave their written informed consent to participate to the study. All metabolic 
measures were collected after a 12h-overnight fast. As previously described (Brochu et 
al., 2009), all pre- and post-intervention measurements were performed after all subjects 
were submitted to a weight stabilization period (± 2 kg) before and after the weight loss 
program. The purpose of this approach is to stabilize the metabolic variables that could 
have been changed by important body fluctuations. 
2.2. Participants 
Details of the principal study are provided elsewhere (Brochu et al., 2009). Briefly, 
postmenopausal women were selected from a larger cohort in which initial goal was to 
study the impact of resistance training during weight loss (6 months) and weight 
maintenance (12 months) on cardiovascular risk factors. All women had to meet the 
following criteria: (1) overweight or obese [body mass index (BMI) ≥ 27 kg/m2], (2) 
cessation of menstruation for more than 1 year and a FSH level 30 U/liter or greater, (3) 
exercise (< 2 times a week of structured exercise), (4) non-smoker, (5) low to moderate 
alcohol consumption (< 2 drinks/day), (6) free of known inflammatory disease, and (7) 
no use of hormone replacement therapy. As previously detailed (Brochu et al., 2009), all 
women have to be relatively healthy as confirmed by physical examination or biological 
tests. One hundred and seven postmenopausal women completed the 6-month weight loss 
program. Among those, we selected 47 postmenopausal women according to the presence 
of low-grade systemic inflammation [high sensitivity (hs) CRP > 3 mg/L] (Myers et al., 
2004). Postmenopausal women were then categorized according to age: (1) 59 years-old 
or younger (60y-, n = 33) and (2) 60 years-old and over (60y+, n = 14). 
2.3. Weight loss program 
Postmenopausal women participated to a 6-month weight loss program aiming to reduce 
body weight by 10%. To achieve the target weight loss, 500-800 kcal were subtracted 
from baseline resting metabolic rate (determined by indirect calorimetry). Macronutrient 
composition of the diets was standardized: 55%, 30% and 15% of energy intake from 
carbohydrates, total fat and protein, according to the American Heart Association (Krauss 
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et al., 1996). Each subject met with the study dietitian to receive the diet prescription and 
recommendations. Furthermore, each subject was invited to attend nutrition classes of 1-
1.5 h twice a month. Forty-eight of the postmenopausal women were randomized to a 
caloric restriction diet combined with resistance training. 
2.4. Resistance training program 
The 6-month resistance training program consisted of 4 progressive phases in order to 
achieve 10-12 repetitions at 75-80% of one repetition maximum (1-RM) after 6 months. 
The program was performed weekly on 3 non-consecutive days, as previously described 
(Brochu et al., 2009). The work load was adjusted by the exercise physiologist to 
maintain the prescribed intensity. A 1-RM was initially performed and repeated each 4 
weeks in order to individualize the resistance training. The resistance training program 
consisted of the following exercises: leg press, chest press, lateral pull-down, shoulder 
press, arm curl and triceps extension. These exercises provided a total body resistance 
training program for all of the major muscle groups. Along with a 10-min low-intensity 
aerobic training (treadmill), the first set of resistance training with a light initial load was 
used as a warm up. All training sessions were supervised by an exercise physiologist 
(kinesiologists). 
2.5. Anthropometry and body composition 
Body weight was measured to the nearest 0.1 kg on a calibrated balance (Balance 
Industrielle Montréal, Montréal, QC, Canada), and women’s height with a standard 
stadiometer (Perspective Enterprises, Portage, MI). Total FM and LBM were measured 
using dual energy x-ray absorptiometry (General Electric Lunar Prodigy, Madison, WI). 
A daily calibration was executed with a standard phantom and intraclass coefficient 
correlation for test-retest for FM and LBM was 0.99 (Brochu et al., 2009). VAT and 
ASAT were measured with a CT scanner (GE LightSpeed 16, General Electric Medical 
Systems, Milwaukee, WI). Participants were examined in the supine position with both 
arms stretched above their head. The position of the scan was established at the L4–L5 
vertebral disc using a scout image of the body visceral and abdominal fat measures. VAT 
was determined by delineating the intraabdominal cavity at the internal-most aspect of 
the abdominal and oblique muscle walls surrounding the cavity and the posterior aspect 
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of the vertebral body. ASAT was quantified by highlighting fat located between the skin 
and the external most aspect of the abdominal muscle wall (Bochu et al., 2009). 
2.6. Inflammatory profile 
After a 12h-overnight fast, venous blood samples were collected by an experienced nurse 
to measure fasting inflammatory profile. Plasma hsCRP levels were measured by 
immunonephelometry on IMMAGE analyzer (Beckman Coulter, Villepinte, France). 
Commercially available Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay (ELISA) kits were used 
to measure fasting plasma adiponectin, leptin (Millipore, Billerica, Mass., USA), TNF-α, 
IL-6 (R&D Systems, Minneapolis, MN, USA) and IL-10 (Invitrogen Life Technologies, 
Woodbridge, Ontario, Canada) concentrations. Finally leptin/adiponectin ratio (LAR) 
was computed. 
2.7. Statistical analyses 
Results are expressed as the mean ± 95% confidence interval. Since there were no 
differences for the study outcomes between groups (caloric restriction alone or caloric 
restriction combined with resistance training), both groups were pooled. 
Kolmogorov-Smirnov tests were used to verify the normal distribution of each variable of 
interest. Nonparametric Mann-Whitney U tests were used to compare all variables at 
baseline and changes between both groups. The effect of the weight loss program in each 
group (60y- and 60y+) was verified by using nonparametric Wilcoxon signed rank tests.  
Spearman’s roh were used to analyse relationship between body composition and 
inflammation at baseline and in response to the intervention n in each group separately. 
All statistical analyses were performed using SPSS for Windows version 20.0 (SPSS Inc., 






As shown in Table 1, except for age (p=0.001), both groups were similar for body weight 
(p=0.65), BMI (p=0.74), body composition indices (all p>0.35) and inflammatory profile 
(all p>0.27) at baseline. Furthermore, there were no differences between both groups for 
the proportion of postmenopausal women from the caloric restriction alone or in 
combination with resistance training interventions (results not shown). 
 
Effect of weight loss program on anthropometry and body composition 
Statistical analyses showed that body weight (60y-: p<0.0001; 60y+: p=0.003) and BMI 
(60y-: p<0.0001; 60y+: p=0.03) significantly decreased in both groups. Although total 
FM and LBM decreased in the 60y- group only (all p<0.001), our results revealed that 
VAT (60y-: -24.7 ± 29.7 cm2, p<0.0001; 60y+: -11.4 ± 24.2 cm2, p=0.048) and ASAT 
(60y-: -59.8 ± 48.0 cm2, p<0.0001; 60y+: -32.4 ± 49.0 cm2, p=0.035) significantly 
decreased in both groups. Nevertheless, the comparison of changes between groups were 
only significant for total body weight (p=0.04) and FM (p=0.004). 
 
Insert Table 1. 
 
Effect of weight loss program on inflammatory profile  
Plasma leptin (p=0.001), hsCRP (p=0.002) (Figure 1A), IL-6 (p=0.003) (Figure 1B) and 
IL-10 (p=0.03) (Figure 1C) levels as well as LAR (p=0.03) were significantly reduced in 
the 60y- group only. Plasma TNF-α (60y-: p=0.28; 60y+: p=0.96) (Figure 1D) and 
adiponectin (60y-: p=0.12; 60y+: p=0.50) concentrations remained unchanged in both 
groups. Our analyses showed that only IL-6 changes tend to be different between groups 
(p=0.06). 
 






Relationship between inflammatory markers and body composition 
At baseline, LBM was associated to leptin (r=0.37; p=0.03) while FM was positively 
correlated to leptin (r=0.76; p<0.0001), hsCRP (r=0.42; p=0.015), IL-6 (r=0.40; p=0.02) 
and LAR (r=0.51; p=0.03) in the 60y- group. Furthermore, ASAT was associated to 
leptin (r=0.72; p<0.0001), CRP (r=0.41; p=0.41), IL-6 (r=0.50; p=0.003) and LAR 
(r=0.51; p=0.03) in the 60y- group only. However, only IL-6 was positively correlated to 
FM (r=0.72; p=0.003) and ASAT (r=0.64; p=0.014) in the 60y+ group. 
 
Regarding inflammation and body composition changes, while ΔASAT was associated to 
ΔCRP (r=0.40; p=0.025) and ΔVAT was associated with ΔIL-6 (r=0.44; p=0.017) in 
young postmenopausal women. Finally, Spearman’s rho performed in the 60y+ group 
revealed that ΔASAT was positively associated with Δleptin (r=0.70; p=0.006), while 





The main objective of this study was to examine if a weight loss program-induced 
inflammatory reduction is similar in postmenopausal women with low-grade 
inflammation aged over 60 years than younger counterparts. Our results show that a 6-
month weight loss program induced positive improvements in both groups with respect of 
VAT and ASAT whereas positive improvements in inflammatory profile were only 
observed in young obese postmenopausal women (group 60y-).  
Contrary to our hypothesis, baseline comparisons have shown that anthropometry, body 
composition and inflammatory profile were similar between young and old 
postmenopausal women. Therefore, our results showed that body composition and low-
grade inflammation seem not age-dependent in postmenopausal women. Because 
previous results indicate that FM gain tends to be lower in postmenopausal women aged 
more than 60 years (Hughes et al., 2002), we would have expected a difference between 
both groups at baseline regarding FM and inflammatory profile based on the reported 
associations between FM and inflammatory markers such as leptin and IL-6 (Gregor & 
Hotamisligil, 2011). Knowing that most of the studies have examined the peri-menopause 
transition-associated changes in body composition and metabolic profile (Davis et al., 
2012; Pradhan et al., 2001), it remains difficult to conclude about the potential changes 
(decreased FM gain) in body composition and adipose tissue dysfunction after 60 years-
old. Also, the fact that our participants were aged between 61 and 66 years most likely 
explains our contrasting results, as there were few women over 70 years. This needs to be 
confirmed with a prospective study following older postmenopausal women with low-
grade inflammation. 
The present study revealed that a 6-month weight loss program reduces chronic low-
grade inflammation (plasma hsCRP, IL-6, IL-10 and leptin concentrations) in young 
obese postmenopausal women only. A similar improvement in inflammatory profile was 
previously reported in young and healthy obese postmenopausal from different ethnic 
groups after weight loss (Imayama et al., 2012; Wong, Freiberg, Tracy, & Kuller, 2008). 
Interestingly, in a systematic review, Selvin, Paynter, & Erlinger (2007) reported that for 
every kilogram of body weight lost CRP concentrations diminished by 0.13 mg/L, which 
is lower than what we observed only in 60y- group (0.22 mg/L) for one kilogram of body 
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loss. Moreover, the mean weight loss was two-fold higher in younger compared to older 
postmenopausal women (7.2 kg vs. 3.5 kg), as young postmenopausal women had a 
decrease of about 8% of their body weight, while older ones had a decrease of less than 
4% of their body weight. Hence, it may be hypothesized that the greater weight loss 
observed in young postmenopausal women explains the significant hsCRP reduction in 
young obese postmenopausal women. Moreover, although VAT and ASAT reductions 
were statistically not different between groups, we also observed a two-fold decrease for 
both depots in young postmenopausal women compared to their older counterparts 
(VAT: -12.0% vs. -5.0%; ASAT: -11.5% vs. -6.2%). Hence, the reduction of IL-6 and 
leptin levels observed in postmenopausal women aged less than 60 years only could be 
explained by this difference. Furthermore, the correlations we reported support this 
hypothesis. Finally, albeit not expected, our results also showed a decrease in IL-10 
plasma levels in younger postmenopausal women. Since IL-10 is considered as an anti-
inflammatory cytokine, the observed decrease in IL-10 levels may be the reflection of a 
diminished pro-inflammatory state in young postmenopausal women. Although previous 
studies did not report any effect of weight loss on IL-10 concentrations in obese 
premenopausal women (Manigrasso et al., 2005; Tajik et al., 2013), it has to be noted 
that all women were healthy and without low-grade inflammation in these studies. 
Therefore, our results tend to suggest that older and obese postmenopausal women with 
low-grade inflammation do not respond to weight loss program to a similar extent than 
younger postmenopausal women. 
Contradictions remain in the scientific literature suggesting that weight loss is not 
automatically associated with an improvement of inflammatory profile. Several aspects 
may explain these results, including the initial metabolic profile and the age of the 
participants. Although the inflammatory profile plays a central role in the development of 
chronic diseases such as type 2 diabetes (van Greevenbroek, Schalkwijk, & Stehouwer, 
2013), studies reporting the effect of weight loss intervention did not take into account 
for the initial condition of inflammation in obese postmenopausal women. Body 
composition of postmenopausal women over 60 years of age seems to differ from those 
aged less than 60 years (Hughes et al., 2002), suggesting underlying physiological 
changes (e.g. adipose tissue dysfunction). However, although we did not observe any 
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differences in body composition at baseline between young and old postmenopausal 
women, our results indicated a difference in the response to the intervention between both 
groups. In our study, we observed a lower response to weight loss in older women with 
low-grade inflammation, suggesting that different strategies should be considered to 
reduce low-grade inflammation and thus reduce the risk of chronic diseases. 
 
Although the results of this study provide interesting clinical results, some limits deserve 
attention. First, the sample size of the 60y+ group (n=14) was smaller compared to the 
60y- group (n=33). To partially compensate for this difference, we used non parametric 
analyses. Furthermore, our results regarding the lower response of body weight, FM and 
IL-6 of the older group should be interpreted with caution as the mean age of this group 
was 63 years, with more women being aged 65 to 70 years. This indicates that the 
changes are more difficult to induce in women aged ≥ 60 years and supports early 
intervention, rapidly after the beginning of the menopausal transition.  
Nevertheless, to our knowledge, this is the first study to examine the effect of weight loss 
on inflammatory profile in obese postmenopausal women aged ≥ 60 years but with low-
grade inflammation and thus at high risk of chronic diseases. Moreover, we consider that 
the methodology used in this study strengthens the validity of our results. 
To conclude, our results indicate that postmenopausal women aged over 60 years with 
low-grade inflammation present a lower response to weight loss in terms of body 
composition and inflammatory profile compared to their younger counterparts. Hence, 
since the effect of weight loss on inflammatory profile in healthy older women with low-
grade inflammation was not really investigated until now, our results support to further 
confirm these results with a larger sample size of postmenopausal women aged ≥ 60 
years. Based on these results, it would be clinically relevant to examine if adding aerobic 
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Before After Before After 
Age (yr) 55.3 (51.9-58.7) --- 62.8 (61.1-64.5) --- 
Body weight (kg) 88.7 (71.4-106.0) 81.5 (65.8-97.2)** 90.0 (77.2-102.7) 86.5 (73.8-99.2)* 
Height (m) 1.6 (1.5-1.7) 1.6 (1.5-1.7) 1.6 (1.5-1.7) 1.6 (1.5-1.7) 
BMI (kg/m2) 34.6 (29.3-39.9 31.8 (26.8-36.8)** 34.6 (31.2-38.1) 33.3 (29.6-37.0)* 
LBM (kg) 44.5 (36.2-52.8) 42.3 (35.7-48.9)** 45.5 (39.2-51.9) 44.5 (39.1-49.9) 
FM (kg) 41.7 (31.2-52.3) 36.7 (26.1-47.3)** 42.0 (33.2-50.9) 38.6 (29.8-47.4) 
VAT (cm2) 205 (149-262) 179 (125-232)** 221 (159-283) 209 (143-275)* 
ASAT (cm2) 519 (397-640) 455 (325-485)** 523 (404-642) 491 (363-618)* 
Data are presented as means ± 95% confidence interval. 
BMI: Body mass index; LBM: Lean body mass; FM: Fat mass; VAT: Visceral adipose tissue; ASAT: Abdominal subcutaneous 
adipose tissue. 
*p < 0.05; **p < 0.01: significant difference between before and after the weight loss program.
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Figure legend 
Figure 1. Effect of weight loss program on hsCRP (A), IL-6 (B), IL-10 (C) and TNF-α 
(D) plasma levels in obese postmenopausal women with low-grade inflammation. 
*p<0.05; **p<0.01: significant difference between before and after the weight loss
program. 
hsCRP: high sensitive C-Reactive protein; IL-6: Interleukin-6; IL-10: Interleukin-10; 









L'objectif de cette étude était d'examiner si les améliorations du profil 
inflammatoire induites par une perte de poids étaient similaires entre les femmes 
ménopausées à haut risque de maladies chroniques âgées de plus 60 ans et à leurs 
homologues plus jeunes. Les résultats obtenus ont permis de démontrer qu’un 
programme de perte de poids de 6 mois induit une diminution du TA viscéral et sous-
cutané abdominal chez toutes les femmes ménopausées atteintes d'inflammation 
silencieuse alors que des améliorations du profil inflammatoire ne surviennent que 
chez les femmes ménopausées plus jeunes. 
L’introduction du mémoire permettait de mettre en lumière le fait que la 
composition corporelle semble différer chez la femme ménopausée après 60 ans 
(Hughes et al., 2002). Néanmoins, la comparaison des femmes ménopausées jeunes 
et âgées indique qu’il n’y a pas de différences, et donc que l’âge ne semble pas avoir 
d’impact. En effet, nos résultats démontrent que le poids, l’IMC, la composition 
corporelle et le profil inflammatoire sont similaires. Par conséquent, nos résultats 
suggèrent que les femmes ménopausées âgées de plus de 60 ans et ayant une 
inflammation silencieuse n'ont pas une composition corporelle ou un profil 
inflammatoire différent. Cependant, les femmes retenues pour cette étude présentaient 
toutes une inflammation silencieuse ce qui suggère une adiposopathie sous-jacente. Il 
est ainsi possible que la présence d’adiposopathie, qui est le reflet d’une dysfonction 
sécrétoire du TA, explique l’absence de différences. Il serait intéressant de vérifier si 
l’absence de différences entre les femmes jeunes et âgées persisterait en cas 
d’absence d’inflammation silencieuse. Enfin, le peu de femmes âgées de 60 ans et 
plus et le fait que l’âge des participantes du groupe âgé allait seulement de 61 à 66 
ans pourraient expliquer nos résultats contradictoires. Néanmoins, la réponse au 
programme de perte de poids que nous observons semble démontrer que les femmes 
ménopausées âgées de 60 ans et plus ont une réponse physiologique qui est altérée 
comparativement à celles plus jeunes. 
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En effet, suite à la restriction calorique de 6 mois, les femmes ménopausées 
plus jeunes démontrent une amélioration du profil inflammatoire plus importante que 
celle des femmes plus âgées. Plus précisément, la présente étude révèle qu’un 
programme de perte de poids, et donc une perte de poids volontaire, réduit la masse 
grasse totale autant chez les jeunes femmes ménopausées que chez les femmes 
ménopausées plus âgées, mais n’améliore le profil inflammatoire que chez les 
femmes ménopausées obèses de moins de 60 ans. Plus précisément, suite à la perte de 
poids, nous pouvons noter une diminution des taux circulants de hsCRP, d’IL-6, de 
leptine, et du ratio leptine/adiponectine seulement chez les jeunes femmes 
ménopausées. Ainsi, l’inflammation silencieuse, facteur de risque de nombreuses 
maladies chroniques (Cesari, Penninx, Newman, Kritchevsky, Nicklas, Sutton-
Tyrrell, Rubin, et al., 2003; Pearson et al., 2003), serait réduite que chez les jeunes 
femmes ménopausées obèses. Nos résultats ne sont pas surprenants puisque plusieurs 
études ont rapporté des résultats similaires chez des jeunes femmes ménopausées 
obèses en bonne santé et de différents groupes ethniques (Imayama et al., 2012; 
Wong et al., 2008). La plupart du temps, les améliorations du profil inflammatoire 
observées sont associées à la diminution de la graisse viscérale, puisque cette dernière 
est associée à des niveaux plasmatiques de CRP plus élevés chez les femmes 
ménopausées obèses (Lee et al., 2009). Cependant, nos résultats indiquent une perte 
de masse grasse dans le groupe de femmes plus jeunes seulement alors que les TA 
viscéral et sous-cutané abdominal ont diminué chez l’ensemble des femmes. Ainsi, on 
peut émettre l’hypothèse que l’amélioration de l’inflammation n’est pas seulement 
reliée à la diminution du TA viscéral et sous-cutané abdominal. 
Dans une revue systématique, Selvin et al. (2007) indiquent que pour chaque 
kilogramme de perte de poids corporel, les concentrations de CRP diminuent de 0,13 
mg/L. Dans notre étude, la perte de poids moyenne était deux fois plus élevée chez 
les jeunes par rapport aux femmes ménopausées plus âgées (7,2 kg versus 3,5 kg 
respectivement). Par conséquent, il semble que la plus grande perte de poids observée 
chez les jeunes femmes ménopausées puisse expliquer la réduction des niveaux 
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circulants de hsCRP seulement chez les femmes ménopausées plus jeunes. Cette 
hypothèse est renforcée par l’étude de Giannopoulou et al. (2005) qui suggère qu’une 
perte de poids de moins de 5 kg ne peut induire d’améliorations du profil 
inflammatoire. En outre, en dépit du fait que la réduction du TA viscéral et sous-
cutané abdominal soit présente chez les femmes ménopausées jeunes comme âgées, 
nous pouvons noter une diminution deux fois plus importante chez les jeunes femmes 
ménopausées par rapport à leurs homologues plus âgées (TA viscéral : 12 % vs 5 %; 
TA sous-cutané abdominal : 11,5 % vs 6,2 %). Par conséquent, la réduction des 
niveaux plasmatiques d'IL-6 et de leptine observée chez les femmes ménopausées 
âgées de moins de 60 ans pourrait être expliquée par cette différence. Fait intéressant, 
les résultats de notre étude démontrent que seulement les jeunes femmes 
ménopausées ont perdu de la masse musculaire (masse maigre) suite à l’intervention. 
Dans ce contexte, l’étude de Barsalani, Brochu, et Dionne (2013) a démontré que la 
perte de masse maigre était associée à une amélioration de l’inflammation. De plus, 
l’étude de Lebon et al. (2012), réalisée à partir de la même base de données, indique 
une corrélation négative entre la masse musculaire et la sensibilité à l’insuline chez 
des femmes ménopausées sédentaires, suggérant qu’une faible masse musculaire 
pourrait être bénéfique, plus particulièrement chez des femmes présentant une 
inflammation silencieuse. De plus, Brochu et al. (2008) ont démontré que la 
contribution du TA viscéral à la résistance à l’insuline est exacerbée en présence 
d’une importante masse musculaire chez des femmes obèses ménopausées 
sédentaires. De ce fait, nous pouvons émettre l’hypothèse que la perte de masse 
maigre observée uniquement chez les jeunes femmes ménopausées a participé à 
l’amélioration du profil inflammatoire chez ces dernières. 
Enfin, même si on ne s’y attendait pas, nos résultats ont également montré une 
diminution des concentrations plasmatiques d'IL-10 chez les jeunes femmes 
ménopausées. Fait intéressant, des études précédentes n'ont pas observé d’effets de la 
perte de poids sur les concentrations d'IL-10 chez les femmes pré-ménopausées 
obèses (Manigrasso et al., 2005; Tajik et al., 2013). À noter, cependant, que toutes les 
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femmes étudiées étaient en bonne santé et ne présentaient pas d’inflammation 
silencieuse. De plus, lorsqu’une perte de poids est induite, on s’attend à observer une 
augmentation des concentrations d’adipokines anti-inflammatoires qui serait inhibée 
en présence d’obésité, comme c’est le cas avec l’IL-10 (Gotho et al., 2012). 
Cependant, en présence d’inflammation silencieuse, il est possible que les niveaux 
circulants d'IL-10 soient plus élevés en réponse à la présence plus importante de 
protéines proinflammatoires dans la circulation sanguine. Ainsi, la diminution 
observée des niveaux plasmatiques d'IL-10 pourrait être un marqueur d'un état 
proinflammatoire diminué chez les jeunes femmes ménopausées. Par conséquent, nos 
résultats suggèrent que chez les jeunes femmes ménopausées présentant une 
inflammation silencieuse, un programme de perte de poids serait efficace pour 
ramener le profil inflammatoire proche de la normalité, ce qui ne serait pas le cas 
chez les femmes âgées de plus de 60 ans. 
Enfin, nos résultats nous permettent d’émettre certaines hypothèses quant aux 
contradictions existantes dans la littérature scientifique, lesquelles suggèrent que la 
perte de poids n'est pas automatiquement associée à une amélioration du profil 
inflammatoire chez la femme ménopausée. En effet, il est fort possible que le profil 
inflammatoire initial et l'âge des femmes ménopausées participant aux différentes 
études soient deux facteurs majeurs pouvant expliquer les incohérences existantes. De 
manière étonnante, bien que le profil inflammatoire ait un rôle central dans le 
développement du diabète de type 2 (van Greevenbroek et al., 2013), les études 
s’intéressant à l’effet d’une perte de poids sur le profil inflammatoire ne tiennent pas 
compte de l'état initial d'inflammation des femmes ménopausées obèses. Dans ce 
contexte, il est possible d’émettre l’hypothèse que les études ayant observé une 
amélioration du profil inflammatoire chez les femmes ménopausées comportaient une 
proportion importante de femmes présentant une inflammation silencieuse (Bastard et 
al., 2000; Bruun et al., 2002; Imayama et al., 2012; Marfella et al., 2004; Silverman, 
2009). Néanmoins, afin de clarifier l’impact d’une perte de poids en réponse à une 
restriction calorique seule ou combinée à un entraînement sur le profil inflammatoire, 
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il serait pertinent de ne pas combiner les femmes ménopausées ayant une 
inflammation silencieuse avec celles n’en présentant pas dans les prochaines études. 
Cette précaution se base sur le même principe scientifique qu’une étude dont 
l’objectif est de comprendre l’effet d'un programme de perte de poids sur le 
métabolisme glucidique doit être réalisée chez des personnes ayant les mêmes 
altérations du métabolisme du glucose. Enfin, sachant que nous avons observé une 
réponse à la perte de poids plus faible chez les femmes ménopausées âgées, il serait 
approprié d’étudier séparément la réponse des femmes âgées de plus de 60 ans de 
celles plus jeunes dans les prochaines études visant à comprendre l’effet d’une 
intervention clinique sur le profil métabolique. Ce type de devis permettrait peut-être 
de déterminer si des stratégies différentes doivent être utilisées avec les femmes 
obèses plus âgées afin d'améliorer le profil de santé et réduire le risque de développer 
des maladies chroniques. 
4. Conclusion
L’objectif de cette étude était de déterminer si les femmes ménopausées 
obèses âgées de plus de 60 ans et atteintes d’inflammation silencieuse répondaient de 
manière similaire que des femmes ménopausées plus jeunes à un programme de perte 
de poids de 6 mois. Nos résultats nous amènent à conclure que les femmes âgées 
ménopausées obèses atteintes d'inflammation silencieuse ne répondent pas aussi bien 
à une restriction énergétique que celles plus jeunes. Sachant que l’inflammation 
silencieuse tient une place primordiale dans le développement des maladies 
chroniques chez les populations vieillissantes (Cesari, Penninx, Newman, 
Kritchevsky, Nicklas, Sutton-Tyrrell, Rubin, et al., 2003; Pearson et al., 2003), cette 
étude met en évidence la nécessité de ne pas considérer toutes les femmes 
ménopausées obèses de la même manière lorsqu’il s’agit de perte de poids et de la 
réduction du risque de maladies chroniques. 
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5. Retombées
Cette étude amène de nouvelles connaissances à propos de la problématique
de l’inflammation silencieuse chez les femmes obèses ménopausées. En effet, il s’agit 
de la première étude à examiner l’effet d’une perte de poids sur le profil 
inflammatoire chez des femmes obèses ménopausées âgées de plus de 60 ans 
comparativement aux femmes obèses ménopausées plus jeunes. Nos résultats portent 
à croire qu’il serait intéressant d’investiguer de nouvelles stratégies de prise en charge 
de la perte de poids chez les femmes ménopausées obèses et âgées de plus de 60 ans. 
6. Perspectives
Dans le futur, il serait pertinent de déterminer si la perte de masse musculaire 
explique partiellement l’amélioration du profil inflammatoire. De plus, il serait 
intéressant d’examiner l’impact d’une restriction calorique combinée à un 
entraînement aérobie pour vérifier si de meilleures améliorations du profil 
inflammatoire pourraient être obtenues chez les femmes obèses ménopausées âgées. 
Si nos résultats sont validés, la prise en charge des femmes ménopausées présentant 
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